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ABSTRAK 
 
 
Fenda Adita, G0007072, 2010. Pengaruh Pemberian Kunyit (Curcuma domestica 
val.) terhadap Kerusakan Histologis Mukosa Gaster Mencit (Mus musculus) yang 
Diinduksi Aspirin 
 
Tujuan : Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh pemberian 
kunyit (Curcuma domestica val.) terhadap kerusakan histologis mukosa gaster 
mencit (Mus musculus) yang diinduksi aspirin. 
 
Metode : Penelitian ini merupakan penelitian eksperimental laboratorik 
dengan rancangan penelitian the post test only controlled group design. Hewan uji 
yang digunakan adalah mencit jantan, galur Swiss Webster, sebanyak 25 ekor 
berumur 6-8 minggu dengan berat badan ± 20 g, yang terbagi dalam 5 kelompok 
yaitu kelompok kontrol (K) yang diberi 0,25ml aquades, kelompok perlakuan 1 
(P1) yang diberi 0,25 ml aspirin dosis 1 mg/20gBB mencit peroral, kelompok 
perlakuan 2 (P2) yang diberi 0,25 ml aspirin dosis 1 mg/20gBB dan 0,25 ml 
ekstrak kunyit 10 mg/20 gBB mencit peroral, kelompok perlakuan 3 (P3) yang 
diberi 0,25 ml aspirin dosis 1 mg/20gBB dan 0,25 ml ekstrak kunyit 20 mg/20 
gBB mencit peroral, dan kelompok kontrol positif (P4) yang diberi yang diberi 
0,25 ml aspirin dosis 1 mg/20gBB dan 0,25 ml antasid dosis 0,02 mg/20 gBB 
mencit peroral. Gambaran histologis gaster dilihat dengan mikroskop cahaya 
terang dengan perbesaran 100x dilanjutkan dengan perbesaran 400x. Gambaran 
histologis gaster kemudian dibedakan menjadi normal, kerusakan ringan, dan 
kerusakan berat. Data yang diperoleh dianalisis menggunakan uji statistik 
Kruskal-Wallis dan uji statistik Mann-Whitney dengan a = 0,05.  
 
Hasil  : Hasil uji statistik Kruskal-Wallis didapatkan p=0,004 yang 
menunjukkan bahwa terdapat paling sedikit satu populasi yang mempunyai nilai 
lebih besar daripada populasi lainnya. Hasil uji statistik Mann-Whitney 
menunjukan adanya perbedaan yang bermakna antara kelompok K-P1, P1-P2, P1-
P3, P1-P4, dan perbedaan yang tidak bermakna antara kelompok K-P2, K-P3, K-
P4, P2-P3, P2-P4, P3-P4. 
 
Simpulan : Kunyit (Curcuma domestica val.) dapat mencegah kerusakan 
histologis gaster mencit (Mus musculus)  yang diinduksi oleh aspirin. 
 
 
Kata kunci  : kunyit, aspirin, histologis gaster, mencit 
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ABSTRACT 
 
 
Fenda Adita, G0007072, 2010. The Effect of Kunyit (Curcuma domestica val.) 
in the Mice’s (Mus musculus) Gastric Histology Induced Aspirin. Medical 
Faculty, Sebelas Maret University, Surakarta. 
 
Objective : The aim of the study was to know the effect of Kunyit (Curcuma 
domestica val.) in  the mice’s (Mus musculus) gastric histology induced aspirin. 
 
Methods : This study belongs to an experimental laboratory research with 
posttest only controlled group design. The tested animals used were 25 Swiss 
Webster male mice in 6-8 week age and ± 20 g body weight, divided into 5 
groups: control (K) given 0.25 ml aquadest, treatment 1 (P1) given 0.25 ml 
aquadest and 0.25 ml aspirin with dosage of 1 mg/20 g BW mice per oral, 
treatment 2 (P2) given 0.25 ml kunyit extract  with dosage of 10 mg/20 g BW per 
oral and 0.25 ml aspirin with dosage of 1 mg/20 g BW mice per oral, treatment 3 
(P3) given 0.25 ml kunyit extract with dosage of 20 mg/20 g BW per oral and 
0.25 ml aspirin with dosage of 1 mg/20 g BW mice per oral, and positive control 
groups (P4) given 0.25 antasid with dosage of 0.02 mg/20 g BW per oral and 0.25 
ml aspirin with dosage of 1 mg/20 g BW mice per oral. Gastric histological 
description can be seen with bright light microscope with 100 x magnification 
followed by 400x magnification. Then gastric histological description is divided 
into normal, light damage, and heavy damage. The data obtained was then 
analyzed using Kruskal-Wallis and Mann-Whitney statistical test at α = 0.05.  
 
Results : The results of Kruskal-Wallis statistic test with p=0,004 shows 
that there is at least one population with value higher than other population. The 
result of Mann-Whitney statistical test shows that there is a significant difference 
between the groups K-P1, P1-P2, P1-P3, P1-P4, and insignificant difference 
between K-P2, K-P3, K-P4, P2-P3, P2-P4, P3-P4. 
 
Conclusion : The conclusion of research is kunyit (Curcuma domestica val.) 
can avoid on the mice (mus musculus) gastric histological damage induced by 
aspirin. 
 
Keywords : kunyit, aspirin, gastric histological, mice 
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BAB I 
PENDAHULUAN 
 
A. Latar Belakang Masalah 
Gaster sebagai reservoir makanan berfungsi menerima, menggiling, 
mencampur, dan mengkosongkan makanan ke dalam duodenum. Gaster yang 
selalu berhubungan dengan semua jenis makanan, minuman, dan obat-obatan 
dapat mengalami iritasi kronik. Iritasi tersebut dapat berupa dispepsia, 
gastritis, erosi, atau bisa juga berupa ulkus. Iritasi ini sering dijumpai di klinik 
karena diagnosisnya sering hanya berdasarkan gejala klinik bukan 
pemeriksaan histopatologi (Hirlan, 2006).  
Berdasarkan penelitian didapatkan bahwa 15-30% orang dewasa 
pernah mengalami gastritis dalam beberapa hari. Dari data di negara barat, 
didapatkan angka prevalensinya berkisar 7-41%, tetapi hanya 10-20% yang 
mencari pertolongan medis (Djojoningrat, 2006).  
Beberapa zat yang bersifat gastroprotektif ditemukan pada beberapa 
tanaman obat, salah satunya adalah kunyit. Kunyit diketahui mengandung zat 
aktif kurkuminoid (77%-nya adalah kurkumin), flavonoid, vitamin C, dan 
beberapa mineral sehingga diharapkan dapat berperan sebagai gastroprotektor 
terhadap iritasi mukosa gaster yang disebabkan oleh aspirin (Wahyuni, 2004; 
Herawaty, 2006). 
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Aspirin merupakan salah satu obat bebas yang mudah diperoleh 
masyarakat, akan tetapi obat ini dapat menyebabkan iritasi saluran 
gastrointestinal atas melalui efek topikal dan efek sistemik dengan cara 
penghambatan sintesis prostaglandin lewat penghambatan enzim 
Cyclooxygenase-1 (COX-1) (Gunawan et al., 2003). Ingesti 4 atau 5 g aspirin 
setiap hari menyebabkan kehilangan darah lewat feses rata-rata sekitar 3 
sampai 8 ml per hari (Gilman, 2001). 
Berdasar latar belakang tersebut di atas, peneliti terpanggil untuk 
melakukan penelitian untuk melihat pengaruh kunyit terhadap kerusakan 
mukosa gaster mencit (Mus musculus) yang diinduksi aspirin. 
 
B. Perumusan Masalah 
Apakah pemberian kunyit (Curcuma domestica val.) secara peroral 
dapat berpengaruh terhadap kerusakan histologis mukosa gaster mencit (Mus 
musculus) yang diinduksi oleh aspirin? 
 
C.  Tujuan Penelitian 
Tujuan penelitian ini adalah :  
1. Tujuan Umum 
Tujuan umum penelitian ini adalah untuk mengetahui pengaruh pemberian 
kunyit (Curcuma domestica val.) terhadap kerusakan histologis mukosa 
gaster mencit (Mus musculus) yang diinduksi aspirin. 
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2. Tujuan Khusus 
Tujuan khusus penelitian ini adalah  
a. Untuk mengetahui kerusakan histologis mukosa gaster mencit (Mus 
musculus) yang diinduksi oleh aspirin. 
b. Untuk mengetahui pengaruh peningkatan dosis kunyit (Curcuma 
domestica val.) terhadap kerusakan histologis mukosa gaster mencit 
(Mus musculus) yang diinduksi oleh aspirin. 
c. Untuk mengetahui perbedaan pengaruh pemberian kunyit (Curcuma 
domestica val.) dan antasid pada kerusakan histologis mukosa gaster 
mencit (Mus musculus) yang diinduksi oleh aspirin. 
 
D. Manfaat Penelitian 
1. Manfaat Teoritik : 
a. Penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi ilmiah 
mengenai pengaruh pemberian kunyit (Curcuma domestica val.) dalam 
mencegah kerusakan histolgis mukosa gaster mencit yang diinduksi 
aspirin. 
b. Penelitian ini diharapkan dapat berguna sebagai bahan acuan penelitian 
lebih lanjut untuk menentukan dosis terapi yang ideal. 
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2. Manfaat Aplikatif : 
Penelitian ini diharapkan bermanfaat bagi masyarakat untuk 
mempertimbangkan kunyit (Curcuma domestica val.) sebagai obat 
alternatif dalam mencegah kerusakan mukosa gaster. 
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BAB II 
LANDASAN TEORI 
 
A. Tinjauan Pustaka 
1. Gaster  
Gaster merupakan organ campuran endokrin-eksokrin pada traktus 
gastrointestinalis yang terletak diantara oesophagus dan duodenum 
(Junqueira et al., 1997). Fungsi utama gaster adalah menyimpan makanan 
yang masuk dan menyalurkannya ke duodenum dengan kecepatan yang 
sesuai untuk pencernaan serta penyerapan yang optimal. Sedangkan fungsi 
lain gaster adalah untuk mensekresikan asam hidroklorida (HCl) dan 
enzim-enzim yang memulai pencernaan protein (Sherwood, 2001). 
Kapasitas normal gaster 1 liter sampai 2 liter (Price, 2005). 
Gaster merupakan daerah saluran pencernaan yang absorbsinya 
buruk karena tidak memiliki jenis vili yang khas dari membran absorbsi 
dan taut antara sel-sel epitel merupakan jaringan ikat padat. Di dalam 
gaster hanya ada beberapa zat yang sangat larut dalam lemak, seperti 
alkohol dan beberapa obat seperti aspirin, dapat diabsorbsi dalam jumlah 
kecil (Guyton, 2007). 
Gaster manusia tidak memiliki bilik, namun dapat dibedakan 
empat daerah gaster. Zona sempit selebar 2-3 cm di sekitar lubang 
oesophagus disebut cardia. Daerah mirip kubah yang menonjol ke kiri atas 
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muara oesophagus  adalah fundus. Daerah pusat yang luas adalah corpus, 
dan bagian distal yang menyempit berakhir di orificium gastroduodenal 
adalah pylorus. Terdapat perbedaan yang nyata dalam kelenjar mukosa 
cardia, corpus, dan pylorus, sedangkan dari fundus dan corpus adalah 
sama (Bloom, 2002). 
  Secara mikroskopis gaster terdiri atas 3 lapisan (Bloom, 2002) : 
a. Lapisan mukosa. 
Mukosa gaster terdiri atas epitel permukaan yang menekuk 
dengan kedalaman bervariasi ke dalam lamina propria membentuk 
foveola gastrika (sumur gaster/gastric pit). Ke dalam sumur-sumur 
ini bermuara kelenjar-kelenjar tubular bercabang (cardia, fundus, dan 
pylorus) yang khas bagi masing-masing daerah gaster (Junqueira et 
al., 1997). 
Epitel pelapis permukaan dari sumur gaster adalah epitel 
selapis silindris dan semua sel menghasilkan mukus. Sel-sel epitel itu 
memiliki tinggi 20-40 µm, intinya bulat atau lonjong dekat bagian 
basal, dan mengandung granula mukosa (Junqueira et al., 1997). 
Permukaan apikal sel-sel ini memiliki vili pendek yang 
ujungnya dilengkapi filamen-filamen halus dari glikokaliks yang 
jarang. Sel-sel terikat oleh taut kedap jukstalumen dan kadang 
memiliki taut rekah dan desmosom pada permukaan lateralnya. 
Meskipun membran-membran sel bersebelahan melekat erat pada 
separuh bagian atas epitel, mereka berbeda ke arah dasar, dikelilingi 
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celah-celah antar sel nyata di mana terjulur lamelli podia dari sisi sel 
(Bloom, 2002). Sel-sel tersebut mensekresikan sejumlah mukus 
kental. Mukus ini tidak larut dan melapisi mukosa dengan selapis 
mukus gel. Mukus ini seringkali dengan ketebalan lebih dari 1 mm, 
sehingga menyediakan suatu rangka proteksi utama bagi dinding 
gaster dan juga berperan dalam melumaskan transport makanan 
(Guyton, 2007). 
Selain sel-sel mukus yang mengelilingi seluruh permukaan 
gaster, mukosa gaster mempunyai 2 tipe kelenjar yang penting. 
Kelenjar oksintik/gastrik dan kelenjar pylorus. Kelenjar oksintik 
mensekresi asam hidroklorida, pepsinogen, faktor intrinsik, dan 
mukus. Kelenjar pilorik terutama mensekresi mukus untuk 
melindungi kelenjar pylorus, juga beberapa pepsinogen dan juga 
hormon gastrin (Guyton, 2007). 
Lamina propria terdiri atas anyaman longgar serat retikuler 
dan kolagen, serta sedikit sekali elastin. Selain fibroblast, anyaman 
fibrosa ini mengandung limfosit, eosinofil, sel mast, dan beberapa sel 
plasma. Beberapa untaian otot polos langsung tampak berjalan 
vertikal dalam lamina propria. Kontraksinya dapat mengompres 
mukosa dan membantu mengeluarkan sekret dari kelenjar. 
Umumnya terdapat kumpulan kecil-kecil jaringan limfoid (Bloom, 
2002). 
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Selapis otot polos, yaitu muskularis mukosa memisahkan 
mukosa dari submukosa di bawahnya. Lapisan ini terdiri atas 
kelompok serat-serat longitudinal luar dan serat-serat sirkuler dekat 
ke lumen (Junqueira et al., 1997). 
 
b. Lapisan submukosa 
Submukosa terdiri atas jaringan ikat longgar dengan 
pembuluh darah dan pembuluh limfe. Submukosa diserbuk oleh sel-
sel limfosit, makrofag, dan sel mast (Junqueira et al., 1997). Sedikit 
sel adiposa mungkin terdapat di submukosa (Bloom, 2002). Lapisan 
ini juga mengandung pleksus saraf (Price, 2005). 
 
c. Lapisan muskularis eksterna. 
Otot tebal dinding gaster dikatakan terdiri atas 3 lapis. Otot 
polos yang terorientasi memanjang, melingkar, dan oblik. Namun 
lapisan lapisan ini saling menyatu pada bidang temunya dan tidak 
jelas batas-batasnya seperti lapisan jejunum (Bloom, 2002). 
 
2. Pertahanan Mukosa Gaster 
 Pertahanan mukosa gastroduodenal dalam keadaan normal 
merupakan sistem yang  mampu melakukan pemulihan dan bisa bertahan 
terhadap bahan-bahan yang merusak seperti asam gaster, pepsin, asam 
empedu, enzim pankreas, obat-obatan, dan bakteri. Sistem pertahanan atau 
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sistem defensif mukosa gastroduodenal terdiri dari 3 rintangan, yakni 
lapisan pre epitel, sel epitel permukaan, dan sub epitel/post epitel (Tarigan, 
2006). 
  Lapisan pre epitel sebagai lapis pertahanan pertama berisi mukus-
bikarbonat bekerja sebagai rintangan fisikokemikal terhadap molekul 
seperti ion hidrogen. Mukus yang disekresi sel epitel permukaan 
mengandung 95% air dan campuran lipid dengan glikoprotein. Musin, 
unsur utama glikoprotein dalam ikatan dengan fosfolipid, membentuk 
lapisan penahan air/hidrofobik dengan asam lemak yang muncul keluar 
dari membran sel. Lapisan mukosa yang tidak tembus air merintangi difusi 
ion dan molekul seperti pepsin. Bikarbonat memiliki kemampuan 
mempertahankan perbedaan pH yakni pH 1-2 di dalam lumen gaster 
dengan pH 6-7 di dalam sel epitel. Sekresi bikarbonat dirangsang oleh 
Kalsium (Ca2+), prostaglandin (PG), kolinergik, dan keasaman lumen 
(Tarigan, 2006). 
 Lapis pertahanan kedua adalah sel epitel permukaan dengan 
kemampuan menghasilkan mukus, transportasi ionik sel epitel, produksi 
bikarbonat yang dapat mempertahankan pH intraselular (pH 6-7), dan 
intracellular tight junction. Bila pertahanan pre epitel dapat ditembus oleh 
faktor agresif maka sel epitel yang berbatasan dengan daerah yang rusak 
berpindah/migrasi memperbaiki kerusakan/retitusi (Tarigan, 2006). 
Seluruh lapisan dalam gaster diganti setiap tiga hari dan ini memperkuat 
mekanisme protektif dari gastric mucosal barrier (Sherwood, 2001). 
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Proses ini bukan pembelahan sel, namun memerlukan sirkulasi darah yang 
baik dan mileu alkali. Beberapa faktor pertumbuhan memegang peran, 
seperti Epidermal Growth Factor (EGF), Fibroblast Growth Factor 
(FGF), dan Transforming Growth Factor alfa (TGF-α) dalam membantu 
proses restitusi. Kerusakan berat yang tidak dapat diperbaiki melalui 
proses retitusi dilaksanakan melalui proliferasi sel. Regenerasi sel epitel 
diatur oleh PG, FGF, dan TGF-α. Berurutan dengan pembaruan sel epitel, 
terjadi pembentukan pembuluh darah baru (angiogenesis) dalam area 
kerusakan. FGF dan Vascular Endotelial Growth Factor (VEGF) 
memegang peran penting dalam proses angiogenesis ini (Tarigan, 2006). 
Lapisan  pertahanan ketiga adalah sistem sub epitel/post epitel. 
Sistem mikrovaskuler yang rapi di dalam lapisan sub mukosa gaster 
merupakan komponen kunci dari pertahanan/perbaikan sitem sub epitel. 
Sirkulasi yang baik dapat menghasilkan bikarbonat/HCO3- untuk 
menetralkan HCl yang disekresi sel parietal, memberikan asupan 
mikronutrien dan oksigen, serta membuang hasil metabolik toksik 
(Tarigan, 2006).  
Prostaglandin yang banyak ditemukan pada mukosa gaster, 
dihasilkan dari metabolisme asam arakidonat memegang peran sentral 
pada pertahanan dan perbaikan sel epitel gaster, menghasilkan mukus-
bikarbonat, menghambat sekresi sel parietal, mempertahankan sirkulasi 
mukosa, dan restitusi sel epitel (Tarigan, 2006). 
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3. Kunyit  
Kunyit (Curcuma domestica val.) merupakan tanaman berbatang 
basah dan mempunyai tinggi sampai 1 meter. Tanaman ini dapat tumbuh 
di berbagai tempat. Kunyit termasuk dalam klasifikasi sebagai berikut 
(Wahyuni, 2004) : 
a. Kingdom   : Plantae (tumbuh-tumbuhan) 
b. Divisi  : Spermatophyta (tumbuhan berbiji) 
c. Sub Divisi : Angiospermae (berbiji tertutup) 
d. Kelas  : Monocotyledonae (biji berkeping satu) 
e. Ordo  : Zingiberales 
f. Famili  : Zingiberaceae 
g. Genus  : Curcuma 
h. Spesies  : Curcuma domestica val. 
 
Susunan kunyit terdiri atas akar, rimpang, batang semu, pelepah 
daun, daun, tangkai bunga dan kuntum bunga (Wahyuni, 2004). Rimpang 
kunyit mempunyai manfaat sebagai antiinflamasi, antibakteri, antioksidan, 
antikanker, dan antihepatotoksik (Rukmana, 1994). 
Kandungan pada rimpang kunyit adalah myrcene 81,4%, β-
ocimene 5,1%, kurkuminoid 5%, β-cinene 3,7%, α-pinene 2,9%, dan 
minyak atsiri 0,28% (Kardinan, 2003). Zat warna  kurkuminoid  suatu 
senyawa diarilheptanoid 3-4%  terdiri dari tiga komponen utama, yaitu 
kurkumin sebanyak 77%, demetoksikurkumin sebanyak 17%, dan 
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bidemetoksikurkumin sebanyak 3% (Limtrakul et al., 2004). Selain itu 
kunyit juga mengandung beberapa zat penting, antara lain vitamin C, 
protein, pati, karbohidrat, lemak, minyak atsiri/volatil oil (keton 
sesquiterpen, felandren termeron (60%), zingiberen (25%),  sabinen, 
borneol, dan sineil), dan garam mineral (Mg, Mn, Cu, Ca, Na, K, Pb, Zn, 
Al, dan Bi) (Herawaty, 2006). 
 
4. Ekstraksi Kunyit 
Ekstraksi ialah penarikan zat pokok yang diinginkan dari bahan 
mentah obat dengan menggunakan pelarut yang dipilih dimana zat yang 
diinginkan larut. Prinsip ekstraksi adalah melarutkan komponen yang 
berada dalam campuran secara selektif dengan pelarut yang sesuai. Prinsip 
kelarutan yaitu polar melarutkan senyawa polar, pelarut semipolar 
melarutkan senyawa semipolar, dan pelarut nonpolar melarutkan senyawa 
nonpolar. Sediaan yang diperoleh dari hasil ekstraksi dinamakan ekstrak 
sedangkan pelarutnya disebut penyari, sedangkan sisa-sisa yang tidak ikut 
tersari disebut ampas (Harbone, 1994). 
Salah satu cara pengambilan kurkumin dari rimpangnya adalah 
dengan cara ekstraksi. Kurkumin dapat larut dalam alkohol dan asam 
asetat glasial (The Merck Index, 1976). Etanol digunakan sebagai pelarut 
karena tidak menyebabkan pembengkakan membran sel, memperbaiki 
stabilitas bahan obat terlarut, mengendapkan bahan putih telur, dan 
menghambat kerja enzim (Voight, 1994). Etanol yang digunakan adalah 
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etanol 70% dengan panambahan 0.6 M HCl, 0.2 M NaOH and 25% NaCl 
(Tariq et al., 1990). 
 
5. Aspirin 
Asam asetil salisilat yang lebih dikenal sebagai asetosal atau 
aspirin adalah analgesik antipiretik dan anti inflamasi yang sangat luas 
digunakan dan digolongkan dalam obat bebas. Selain sebagai prototip, 
obat ini merupakan obat standar dalam menilai obat sejenis (Gunawan et 
al., 2003).  
Pada pemberian oral, sebagian salisilat diabsorpsi dengan cepat 
dalam bentuk utuh di gaster, tetapi sebagian besar di usus halus bagian 
atas. Kadar tertinggi dicapai kira-kira 2 jam setelah pemberian. Kecepatan 
absorpsinya tergantung dari kecepatan disintegrasi dan disolusi tablet, pH 
permukaan mukosa, dan waktu pengosongan gaster. Penyerapan di gaster 
lambat dan lama bertahan di gaster (Gunawan et al., 2003). Aspirin dan 
Obat Anti Inflamasi Non Steroid (OAINS) yang baru berhubungan secara 
kimiawi di mana mereka adalah asam organik lemah (Katzung, 2002). 
  Dalam lingkungan lumen gaster yang sangat asam, aspirin yang 
merupakan asam lemah hampir tidak mengalami ionisasi sama sekali. Jadi 
H+ dan anion terkait asam tersebut tetap menyatu. Dalam bentuk tidak 
terionisasi, aspirin yang merupakan asam lemah tersebut bersifat larut 
lemak, sehingga aspirin dapat diserap secara cepat dengan menembus 
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membran plasma sel epitel yang melapisi mukosa gaster (Sherwood, 
2001).  
Ada 2 mekanisme patogenik utama kerusakan karena OAINS, 
yaitu efek topikal yang menyangkut peningkatan permeabilitas gaster dan 
efek sistemik yang menginhibisi cyclo-oxygenase-1 (COX-1). OAINS 
dapat meningkatkan pembentukan radikal bebas yang memperberat 
kerusakan mukosa gastro intestinal melalui kerusakan membran sel, 
perubahan tanda genetik, dan kerusakan DNA (Simadibrata, 2005).  
Ingesti 4 atau 5 g aspirin setiap hari menyebabkan konsentrasi 
salisilat plasma pada rentang yang lazim untuk terapi radang (120 sampai 
150 µg/ml), menyebabkan kehilangan darah lewat feses rata-rata sekitar 3 
sampai 8 ml per hari jika dibandingkan dengan sekitar 0,6 ml per hari pada 
subjek yang tidak diberi perlakuan. Insidensi perdarahan terjadi paling 
tinggi dengan salisilat yang lambat larut dan tertimbun berupa partikel 
pada lipatan mukosa gaster (Gilman, 2001). 
 
6. Antasid  
Antasid ialah obat yang menetralkan asam gaster sehingga berguna 
untuk menghilangkan nyeri tukak peptik (Katzung, 2002). Antasid adalah 
basa lemah yang bereaksi dengan asam gaster untuk membentuk garam 
dan air (Katzung, 2002). Senyawa oksi alumunium (basa lemah) sukar 
meninggikan pH gaster lebih dari 4, sedangkan basa yang lebih kuat 
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seperti magnesium hidroksida secara teoritis dapat meninggikan pH 
sampai 9, tetapi kenyataannya tidak terjadi (Gunawan et al., 2003). 
Selain efek utamanya dalam meninggikan pH gaster, antasid juga 
berfungsi sebagai astringen. Antasid membentuk suatu lapisan di 
permukaan mukosa gaster. Lapisan pelindung tersebut akan membantu 
pertahanan mukosa terhadap pengaruh agresif dari HCl (Gunawan et al., 
2003). 
Antasid tidak mengurangi volume HCl yang dikeluarkan gaster, 
tetapi peninggian pH akan menurunkan aktivitas pepsin. Kapasitas 
menetralkan asam dari berbagai antasid pada dosis terapi bervariasi, tetapi 
umumnya pH gaster tidak sampai di atas 4, yaitu keadaan yang jelas 
menurunkan aktivitas pepsin. Mula kerja antasid sangat bergantung pada 
kelarutan dan kecepatan netralisasi asam, sedangkan kecepatan 
pengosongan gaster sangat menentukan masa kerjanya (Gunawan et al., 
2003). 
Efek samping penggunaan antasid adalah sindroma susu alkali, 
diare (antasid yang mengandung magnesium), konstipasi (antasid yang 
mengandung aluminium), asupan natrium (karena hampir semua antasid 
mengandung natrium), neurotoksisitas (akibat aluminium), batu ginjal, 
asteomalasia, dan osteoporosis (akibat aluminium hidroksida dan fosfat) 
(Gunawan et al., 2003). 
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7. Mekanisme kerusakan mukosa gaster oleh Aspirin dan 
gastroprotektor ekstrak kunyit 
Pemberian dosis aspirin 50 mg/kgBB dapat mengakibatkan 
perdarahan gaster (Gilman, 2001). Perdarahan tersebut akibat proses iritasi 
lokal dan sistemik. Pada iritasi lokal, pemberian aspirin akan 
menyebabkan peningkatan permeabilitas gaster sehingga HCl berdifusi 
kembali yang pada akhirnya menyebabkan kerusakan dinding gaster. 
Sedangkan proses yang terjadi pada reaksi sistemik adalah penghambatan 
prostaglandin E2 (PGE2) dan prostaglandin I2 (PGI2). Hal tersebut 
menyebabkan peningkatan sekresi HCl dan penurunan sekresi mukus 
pelindung mukosa. Akibatnya, terjadi penurunan pH gaster yang 
mengakibatkan kerusakan dinding gaster. (Gunawan et al., 2003). 
Aspirin bersifat asam dan mudah larut dalam lemak sehingga 
mudah diabsorbsi ke dalam sel-sel mukosa dan bereaksi dengan sel-sel 
mast menghasilkan histamin yang merangsang sel-sel parietal 
mensekresikan HCl. Aspirin juga menyebabkan vasokonstriksi arterioler 
submukosa sehingga menyebabkan pelambatan aliran darah mukosa. Hal 
ini memudahkan sel-sel gaster mengalami injuri dan perlukaan lokal. 
Penurunan prostaglandin berakibat pada ketidakmampuan sistem 
pertahanan mukosa untuk mencegah difusi balik ion H+ dari lumen ke 
dalam mukosa gaster. Hal itu disebabkan oleh penurunan ion bikarbonat, 
penurunan aliran darah ke mukosa, penurunan produksi fosfolipid 
permukaan yang aktif melindungi mukosa terhadap HCl, penurunan efek 
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perbaikan epitel mukosa gaster, dan penghambatan transport sodium 
(Amiruddin, 1991). 
Pemberian kunyit diharapkan berpengaruh pada kerusakan mukosa 
gaster mencit berupa perbaikan dan pencegahan kerusakan lebih lanjut. 
Kunyit mengandung zat-zat aktif yang dapat beraksi sebagai bloker 
reseptor histamin-2, pencegah penurunan Non Protein Sulf-Hydryl (NPSH) 
gaster, peningkat produksi mukus, dan peningkat enzim antioksidatif 
serum. Bloker reseptor histamin-2 (H2R) dalam hal ini dilakukan secara 
langsung dan mekanismenya sama dengan obat H-2 bloker, seperti 
ranitidin. Inhibisi secara langsung H2R mensupresi histamin yang 
terinduksi oleh produksi cAMP. Inhibisi tersebut menyebabkan penurunan 
sekresi HCl karena H2 berpengaruh terhadap sekresi HCl oleh sel parietal. 
Grup fenol pada struktur kurkumin dapat mengeliminasi oksidan. 
Jenis oksidan yang dapat dieliminasi oleh kurkumin adalah radikal 
hidroksil, singlet oksigen, radikal superoksida, nitrogen dioksida, dan nitrit 
oksida. Kurkumin tidak hanya mereduksi stres oksidatif, tetapi 
meningkatkan serum antioksidatif, seperti superoksida dismutase, 
glutation peroksidase, dan glutation (Tariq et al., 1999). 
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B. Kerangka Pemikiran 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
   Keterangan 
  : Menghambat 
  : Menyebabkan/mengandung   
  : Variabel luar yang dapat dikendalikan 
  : Variabel luar yang tidak dapat dikendalikan 
 
Aspirin 
Lokal Sistemik 
Hambat  
biosintesis  
PGE2 dan PGI2 
Iritasi Lokal 
Difusi  
kembali HCl  
ke mukosa 
Kunyit 
- Kurkuminoid 
- Flavonoid 
- Minyak atsiri 
- Vitamin C 
 
Kurkuminoid : 
- Kurkumin 
- Desmetoksikurkumin 
- Bidesmetoksikurkumin 
\ 
 
Hambatan 
aliran darah 
 
 
↑ cAmp 
selular 
 
- Sekresi HCl ↑ 
- Sekresi mukus ↓ 
- Proliferasi ↓ 
 
 
Radikal 
bebas 
 
 
Histamin 2 
 
Antasid Kerusakan dinding 
gaster (ulkus dan 
gastritis) 
 
- Variasi genetik 
- Suhu udara 
- Makanan 
- Jenis kelamin 
- Kondisi 
psikologis 
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C. Hipotesis 
Hipotesis penelitian ini adalah pemberian kunyit (Curcuma domestica 
val.) dapat mencegah kerusakan histologis gaster mencit (Mus musculus) 
yang diinduksi aspirin. 
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BAB III 
METODE PENELITIAN 
 
A. Jenis Penelitian 
Penelitian ini bersifat eksperimental laboratorium. 
 
B. Lokasi Penelitian 
Penelitian dilakukan di Laboratorium Histologi Fakultas Kedokteran 
Universitas Sebelas Maret. 
 
C. Subjek Penelitian 
Subjek yang digunakan dalam penelitian ini adalah mencit (Mus 
musculus) jantan galur Swiss Webster sebanyak 25 ekor berumur 6-8 minggu 
dengan  berat badan + 20 g.  
 
D. Teknik Sampling 
Pengambilan 25 sampel mencit dilakukan secara insidental sampling. 
Sampel dibagi dalam lima kelompok secara random. Penetapan besar sampel 
dilakukan dengan menggunakan rumus Federer : 
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  (n-1) x (t-1) > 15 
 (n-1) x (5-1) > 15 
 (n-1) x 4      >15 
 (n-1)           > 3,75 
  n > 4,75 
Dengan demikian, setiap kelompok minimal harus terdapat 4,75 
sampel. Peneliti memilih menggunakan 5 sampel pada tiap kelompok. 
Kelompok kontrol adalah kelompok dimana mencit diberi 0,25 ml/20gBB 
mencit aquades peroral sebanyak 2 kali. Kelompok I adalah kelompok mencit 
yang diberi 0,25 ml aspirin dosis 1 mg/20gBB mencit dan aquades 0,25 
ml/20gBB mencit peroral. Kelompok II adalah kelompok mencit yang diberi 
0,25 ml aspirin dosis 1 mg/20gBB mencit dan 0,25 ml kunyit dosis 10 
mg/20gBB mencit peroral. Kelompok III adalah kelompok  mencit  yang  
diberi 0,25 ml aspirin dosis 1 mg/20gBB mencit dan 0,25 ml kunyit dosis 20 
mg/20gBB mencit peroral. Kelompok IV adalah kelompok mencit yang diberi 
0,25 ml aspirin dosis 1 mg/20gBB mencit dan 0,25 ml suspensi antasid dosis 
0,02 ml/20gBB mencit peroral. 
 
 
(n-1) x (t-1) >15 
Keterangan : 
n = besar sampel tiap kelompok 
t = banyaknya kelompok 
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E. Rancangan Penelitian 
Rancangan penelitian ini adalah the post test only controled group 
design (Taufiqqurohman, 2003). 
 
 
 
 
 
 
 
                                  
 
 
Keterangan : 
 K = Kelompok kontrol, diberikan aquades 0,25 ml/20 g BB mencit  
  peroral. 
P1 = Kelompok perlakuan 1, diberikan 0,25 ml aspirin dosis 1 
mg/20gBB mencit dan 0,25 ml aquades peroral. 
P2 = Kelompok perlakuan 2, diberikan 0,25 ml aspirin dosis 1 
mg/20gBB mencit + 0,25 ml kunyit dosis 10 mg/20gBB mencit 
peroral. 
P3 = Kelompok perlakuan 3, diberikan 0,25 ml aspirin dosis 1 
mg/20gBB mencit + 0,25 ml kunyit dosis 20 mg/20gBB mencit 
peroral. 
P4 = Kelompok perlakuan 4, diberikan 0,25 ml aspirin dosis 1 
mg/20gBB mencit + suspensi 0,25 ml antasid dosis 0,02 ml/20gBB 
mencit peroral. 
 HK = Pengamatan histologis gaster pada kelompok K. 
 HP1 = Pengamatan histologis gaster pada kelompok P1. 
 HP2 = Pengamatan histologis gaster pada kelompok P2. 
 HP3 = Pengamatan histologis gaster pada kelompok P3. 
Sampel 
mencit 
25 ekor 
K 
P1 
P2 
HK 
HP2 
HP1 
Bandingkan dengan 
uji statistik 
P4 
P3 HP3 
HP4 
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 HP4 = Pengamatan histologis gaster pada kelompok P4.  
 
F. Identifikasi Variabel Penelitian 
1. Variabel bebas  : pemberian kunyit 
2. Variabel terikat  : kerusakan histologis mukosa gaster mencit 
3. Variabel luar 
Variabel luar dari penelitian ini adalah sebagai berikut. 
a. Variabel luar yang dapat dikendalikan : variasi genetik, jenis kelamin, 
umur, suhu udara, berat badan, dan jenis makanan mencit semuanya 
diseragamkan. 
b. Variabel luar yang tidak dapat dikendalikan : kondisi psikologis mencit. 
 
G. Definisi Operasional Variabel 
1. Variabel bebas : pemberian kunyit 
Kunyit yang digunakan dalam penelitian ini adalah ekstrak etanol 
70% kunyit yang berupa ekstrak kental yang diperoleh dari proses ekstraksi 
perkolasi di Laboratorium Penelitian dan Pengujian Terpadu (LPPT) UGM. 
Ekstrak kental dilarutkan dengan pelarut aquades hingga dosis yang 
ditentukan. Ektrak kental kunyit diberikan secara per oral dengan sonde 
gaster satu kali sehari selama 3 hari berturut-turut. Ekstrak kental kunyit 
diberikan dengan dosis sebesar 10 mg/20gBB mencit pada kelompok 
perlakuan 2 dan 20 mg/20gBB mencit pada kelompok perlakuan 3. Ekstrak 
kental kunyit diberikan 1 jam sebelum pemberian aspirin.  
Skala pengukuran variabel bebas adalah skala nominal. 
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2. Variabel terikat : kerusakan histologis mukosa gaster 
Yang dimaksud kerusakan histologis mukosa gaster adalah 
gambaran mikroskopis gaster setelah pemberian aspirin, kunyit, dan 
antasid. Ada 3 klasifikasi yang digunakan dalam penilaian kerusakan 
histologis gaster. 
a. Normal, jika gambaran mikroskopis gaster tidak terlihat adanya 
hiperemia, edema, sebukan sel-sel radang pada lamina propria, dan 
pelepasan sel-sel epitel serta perdarahan. 
b. Ringan, jika ditemukan adanya tanda-tanda peradangan pada mukosa 
gaster (gastritis), yaitu jika ditemukan hiperemia, edema, disertai 
sebukan sel-sel radang pada lamina propria, dan dapat pula terjadi 
pelepasan sel-sel epitel bagian superfisial. 
c. Berat, jika terdapat tanda-tanda peradangan pada mukosa gaster dan 
ditemukan adanya tanda-tanda ulkus, yaitu terjadi pelepasan sebagian  
jaringan mukosa yang melibatkan jaringan di bawah epitel, bahkan 
seluruh mukosa, atau bahkan sampai tunika muskularis dengan atau 
tanpa terlihat tanda-tanda perdarahan (Robbins, 2004). 
Skala pengukuran variabel terikat adalah skala ordinal. 
 
3. Variabel luar 
a. Variabel luar yang dapat dikendalikan. 
1) Variasi genetik 
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Jenis : mencit. 
Galur : Swiss webster 
2) Jenis kelamin 
Jenis kelamin: jantan 
3) Umur 
Umur : 6-8 minggu 
4) Suhu udara 
Hewan percobaan diletakkan dalam ruangan dengan suhu udara 
berkisar antara 25-28 derajat celcius. 
5) Berat badan 
Berat badan hewan percobaan + 20 g. 
6) Jenis makanan 
Makanan yang diberikan berupa pellet dan minuman dari air PAM. 
 
b. Variabel luar yang tidak dapat dikendalikan : kondisi psikologis. 
Kondisi psikologis mencit dipengaruhi oleh lingkungan sekitar. 
Lingkungan yang terlalu ramai, pemberian perlakuan yang berulang kali, 
dan perkelahian antar mencit dapat mempengaruhi kondisi psikologis 
mencit. 
 
H. Alat dan Bahan Penelitian 
1. Alat 
Alat yang digunakan adalah sebagai berikut : 
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a. Timbangan hewan 
b. Timbangan obat 
c. Alat bedah hewan percobaan (scalpel, pinset, gunting, jarum, meja lilin) 
d. Sonde gaster 
e. Alat untuk pembuatan preparat histologi 
f. Mikroskop cahaya media terang 
g. Gelas ukur dan pengaduk 
 
2. Bahan 
Bahan yang akan digunakan adalah sebagai berikut : 
a. Aspirin 
b. Makanan hewan percobaan (pellet) 
c. Aquades 
d. Bahan untuk pembuatan preparat histologi dengan pengecatan HE. 
e. Ekstrak kental kunyit (Curcuma domestica val.) 
f. Antasid 
 
I. Cara Kerja 
1. Dosis dan pengenceran aspirin 
Dosis aspirin yang diketahui dapat mengakibatkan kerusakan 
mukosa gaster manusia adalah 50 mg/kgBB per hari (Gilman, 2001). Jadi 
dosis untuk mencit adalah 50 x 20/1000 = 1 mg/20gBB mencit. Untuk 
mendapatkan 0,25 ml yang mengandung 1 mg/20gBB aspirin, maka 500 
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mg aspirin dilarutkan dengan aquades hingga 125 ml. Aspirin ini diberikan 
pada kelompok perlakuan 1, 2, 3, dan 4. Preparat aspirin yang telah 
dilarutkan dalam aquades ini diberikan satu kali sehari. 
 
2. Kunyit 
Pemberian per oral 500 mg/kgBB ekstrak etanol 70% kunyit dapat 
mencegah kerusakan mukosa gaster mencit yang disebabkan oleh AINS 
(Tariq, 1990). Dosis kunyit yang dicobakan diberikan dengan 2 interval 
yaitu 10 mg/20gBB dan 20 mg/20gBB. Kedua dosis yang digunakan 
dengan perincian sebagai berikut : 
 
a. Untuk dosis I, diperoleh sebagai berikut : 
20/1000 x 500 mg/kgBB = 10 mg/20gBB mencit 
 
Kunyit dosis I yang dilarutkan dalam 50 ml aquades adalah 
10 mg / 0,25ml x 50ml = 2000 mg. 
 
b. Dosis II adalah 2 kali dari dosis I, yaitu  
2 x 10 mg/20gBB mencit = 20 mg/20gBB mencit 
 
Kunyit dosis II yang dilarutkan dalam 50 ml aquades adalah 
20 mg / 0,25ml x 50ml = 4000 mg. 
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Jadi ekstrak kunyit yang diberikan secara oral pada 1 ekor mencit 
(20 gram) adalah 0,25 ml yang mengandung 10 mg/20gBBmencit ekstrak 
kunyit untuk dosis I dan 0,25 ml yang mengandung 20 mg/20gBB mencit 
ekstrak kunyit untuk dosis II. Dosis tersebut diberikan selama 3 hari 
berturut-turut. 
Di luar jadwal perlakuan, mencit diberi makan pallet dan minum air 
PAM ad libitum. 
 
3. Dosis pemberian antasid 
Antasid yang digunakan adalah dalam bentuk suspensi. Dosis terapi 
untuk manusia adalah 8 ml (Gunawan et al., 2003). Dosis untuk mencit 
sesuai tabel konversi adalah 8 X 0,0026 = 0,02 ml. Jadi untuk mencit 
dengan berat badan 20 g dosisnya adalah 0,02 ml antasid (Ngatidjan, 1991). 
Untuk mendapatkan 0,25 ml yang mengandung 0,02 ml antasid, maka 1 ml 
antasid dilarutkan dengan aquades sampai 12,5 ml. 
 
4. Pengelompokan subyek 
Sebelum diberi perlakuan, mencit diadaptasikan dulu selama tujuh 
hari minggu di Laboratorium Histologi Fakultas Kedokteran Universitas 
Sebelas Maret. Setiap sebelum pemberian aspirin dan kunyit, mencit 
dipuasakan dahulu + 5 jam untuk mengkosongkan gaster. 
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a. K sebagai kelompok kontrol terdiri dari 5 ekor mencit yang masing-
masing diberi aquades 0,25 ml/20g BB mencit dan aquades 0,25 ml/20 
g BB mencit 1 kali sehari selama 3 hari berturut-turut. 
b. P1 sebagai kelompok perlakuan 1, terdiri dari 5 ekor mencit yang 
masing-masing  diberi 0,25 ml aspirin dosis 1 mg/20gBB mencit dan 
aquades 0,25 ml/20gBB  peroral 1 kali sehari selama 3 hari berturut-
turut. 
c. P2 sebagai kelompok perlakuan 2, terdiri dari 5 ekor mencit yang 
masing-masing diberi 0,25 ml aspirin dosis 1 mg/20gBB mencit + 0,25 
ml kunyit dosis 10 mg/20gBB mencit peroral 1 kali sehari selama 3 hari 
berturut-turut. 
d. P3 sebagai kelompok perlakuan 3, terdiri dari 5 ekor mencit yang 
masing-masing diberi 0,25 ml aspirin dosis 1 mg/20gBB mencit + 0,25 
ml kunyit dosis 20 mg/20gBB mencit peroral 1 kali sehari selama 3 hari 
berturut-turut. 
e. P4 sebagai kelompok perlakuan 4, terdiri dari 5 ekor mencit yang 
masing-masing diberi 0,25 ml aspirin dosis 1 mg/20gBB mencit + 0,25 
ml suspensi antasid dosis 0,02 ml/20gBB mencit peroral 1 kali sehari 
selama 3 hari berturut-turut. 
Pemberian antasid dan kunyit dilakukan + 1 jam sebelum pemberian 
aspirin. 
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5. Pengukuran hasil 
Setelah diberi perlakuan selama 3 hari semua hewan percobaan 
dikorbankan dengan cara dekapitasi, kemudian gaster bagian kurvatura 
minor diambil untuk selanjutnya dibuat preparat gaster dengan metode blok 
parafin dengan pengecatan Hematoksilin Eosin (HE). Hal ini dilakukan 
pada hari ke-4 agar efek dari perlakuan masih tampak. Setiap gaster 
diperoleh 1 preparat histologi dengan tebal irisan + 4 µm pada daerah 
curvatura minor. Pengambilan gaster pada daerah curvatura minor ini juga 
ditujukan untuk penyeragaman sampel karena daerah tersebut merupakan 
daerah dengan vaskularisasi minimal sehingga mudah rusak oleh zat-zat 
yang bersifat erosif terhadap gaster. Dari setiap preparat histologi, dilihat 3 
lapang pandang untuk dinilai derajat kerusakan mukosa gaster.  
(Sangelorang, 1998). 
Pengamatan preparat dilakukan dengan perbesaran 100x dilanjutkan 
dengan perbesaran 400x. Pengamatan dilakukan untuk mengetahui ada 
tidaknya kelainan pada gaster. Gambaran pada gaster dapat diklasifikasikan 
menjadi normal, kerusakan ringan, dan kerusakan berat. Jadi setiap gaster 
mencit dibuat 3 gambaran histologis yang masing-masing telah 
dikategorikan. Sehingga dari tiap kelompok mencit akan diperoleh 15 
gambaran mikroskopis yang masing-masing telah dikategorikan. Kemudian 
data yang diperoleh akan diuji dengan uji statistik (Sangelorang, 1998; 
Amirudin, 1991). 
Secara umum, cara kerja penelitian ini adalah sebagai berikut : 
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0,25 ml aspirin dosis 1 mg/20BB 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Gambar – Skema. Cara Kerja Penelitian 
 
 
25 ekor mencit secara 
insidental sampling 
Dibagi 5 kelompok perlakuan 
secara random sampling 
Kelompok 
Kontrol 
Kelompok 
perlakuan 1 
Kelompok 
perlakuan 2 
Kelompok 
perlakuan 3 
Kelompok 
perlakuan 4 
Adaptasi selama 7 hari di Laboratorium Histologi FK UNS 
Pada hari ke-8 dipuasakan selama 5 jam 
0,25 ml 
aquades 
0,25 ml  
aquades 
0,25 ml kunyit 
dosis 10 
mg/20gBB 
0,25 ml kunyit 
dosis 20 
mg/20gBB 
0,25 ml antasid 
dosis 0,02 
ml/20gBB 
Dipuasakan selama 1 jam 
0,25 ml 
aquades 
Perlakuan diberikan secara berturut-turut selama 3 hari (hari ke-8 sampai hari ke-10 
Dekapitasi hewan percobaan dan pembuatan preparat  
di daerah curvatura minor pada hari ke-10 sampai hari ke-17 
 
Pengamatan 3 lapang pandang histologis pada masing-masing preparat 
Uji statistik Kruskal-Wallis yang dilanjutkan dengan uji Mann-Whitney 
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J. Teknik Analisis Data 
Data yang diperoleh dianalisis secara statistik dengan uji statistik 
Kruskal-Wallis untuk mengetahui apakah ada perbedaan yang bermakna 
terhadap kerusakan mukosa gaster mencit di antara kelima kelompok 
perlakuan. Selanjutnya dilakukan analisis dengan uji Mann-Whitney untuk 
membandingkan derajat kerusakan mukosa gaster mencit antara 2 kelompok 
dengan menggunakan program SPSS for Windows 17. 
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BAB IV 
HASIL PENELITIAN 
 
A. Hasil Penelitian 
Setelah dilakukan penelitian tentang studi gambaran histologis gaster 
mencit yang diberi kunyit (Curcuma domestica, val) yang diinduksi aspirin 
didapatkan data hasil pengamatan pada masing-masing kelompok. 
Berdasarkan hasil pengamatan didapatkan gambaran mikroskopik gaster 
normal, mengalami kerusakan ringan, dan mengalami kerusakan berat. Dari 
tiap mencit dibuat 1 preparat dan dilihat 3 lapang pandang. Gambaran 
mikroskopik normal diberi skor 0, kerusakan ringan diberi skor 1, dan 
kerusakan berat diberi skor 2, sehingga dari tiap kelompok perlakuan ada 15 
gambaran mikroskopis gaster. Data hasil pengamatan untuk masing-masing 
kelompok, yaitu kelompok kontrol (K), kelompok perlakuan 1 (P1), kelompok 
perlakuan 2 (P2), kelompok perlakuan 3 (P3), dan kelompok perlakuan 4 (P4) 
disajikan pada tabel 1. 
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     Tabel 1. Tingkat kerusakan mukosa gaster pada lima kelompok perlakuan 
Kelompok Normal Kerusakan 
ringan 
Kerusakan 
berat 
Jumlah 
K 14 1 0 15 
P1 0 1 14 15 
P2 12 3 0 15 
P3 14 1 0 15 
P4 12 1 2 15 
Sumber : Data Primer, 2010 
Keterangan : 
K : Kelompok kontrol, diberikan aquades 0,25 ml/20 g BB mencit 
peroral. 
P1 : Kelompok perlakuan 1, diberikan 0,25 ml aspirin dosis 1 
mg/20gBB mencit dan 0,25 ml aquades peroral. 
P2 : Kelompok perlakuan 2, diberikan 0,25 ml aspirin dosis 1 
mg/20gBB mencit + 0,25 ml kunyit dosis 10 mg/20gBB mencit 
peroral. 
P3 : Kelompok perlakuan 3, diberikan 0,25 ml aspirin dosis 1 
mg/20gBB mencit + 0,25 ml kunyit dosis 20 mg/20gBB mencit 
peroral. 
P4 : Kelompok perlakuan 4, diberikan 0,25 ml aspirin dosis 1 
mg/20gBB mencit + suspensi 0,25 ml antasid dosis 0,02 ml/20gBB 
mencit peroral. 
 
Berdasarkan hasil pengamatan mikroskop, pada kelompok kontrol (K) 
didapatkan 14 sampel dengan gambaran histologis normal, 1 sampel 
kerusakan ringan, dan tidak ada kerusakan berat. Pada kelompok perlakuan 1 
(P1) didapatkan 1 sampel kerusakan ringan, 14 sampel kerusakan berat, tanpa 
ada gambaran histologis normal. Pada kelompok perlakuan 2 (P2) didapatkan 
12 sampel dengan gambaran histologis normal, 3 sampel kerusakan ringan, 
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dan tidak ada kerusakan berat. Pada kelompok perlakuan 3 (P3) didapatkan 14 
sampel dengan gambaran histologis normal, 1 sampel kerusakan ringan, dan 
tidak ada kerusakan berat. Pada kelompok perlakuan 4 (P4) didapatkan 12 
sampel dengan gambaran histologis normal, 1 sampel kerusakan ringan, dan 2 
sampel kerusakan berat. 
 
B. Analisis Data 
Data yang diperoleh dari pengamatan secara mikroskopis diuji dengan 
uji statistik menggunakan software program SPSS ver.17. Ada 2 uji statistik 
yang digunakan, yaitu : 
1. Uji statistik Kruskal-Wallis, untuk mengetahui adanya perbedaan dalam 
seluruh kelompok populasi. Hasil yang diharapkan dalam uji ini adalah 
perbedaan yang bermakna atau terdapat perbedaan gambaran histologis 
gaster mencit yang hanya diberi aquades (kelompok K), dengan aspirin 
saja (kelompok P1), dengan pemberian aspirin dan ekstrak kunyit dosis 1 
(kelompok P2), dengan pemberian aspirin dan ekstrak kunyit dosis 2 
(kelompok P2), dan dengan pemberian aspirin dan antasid (kelompok P4). 
2. Uji statistik Mann-Whitney, untuk mengetahui letak adanya perbedaan 
dalam populasi. Uji ini dilakukan antara kelompok K dengan kelompok 
P1, kelompok K dengan kelompok P2, kelompok K dengan kelompok P3, 
kelompok K dengan kelompok P4, kelompok P1 dengan kelompok P2, 
kelompok P1 dengan kelompok P3, kelompok P1 dengan kelompok P4, 
kelompok P2 dengan kelompok P3, kelompok P2 dengan kelompok P4, 
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dan kelompok P3 dengan kelompok P4. Hasil yang diharapkan dalam uji 
ini adalah mengetahui kelompok mana yang mempunyai perbedaan yang 
bermakna. 
Berdasarkan hasil perhitungan statistik dengan uji Kruskal-Wallis 
diperoleh nilai p adalah 0,004 dan nilai hitung H sebesar 15,412. Nilai ini 
lebih besar daripada harga x2t pada tabel (α=0,05 dan df=4) yaitu 9,488. 
Karena nilai H hitung > x2t atau nilai p < 0,05, maka hipotesis nihil ditolak 
dan hipotesis kerja diterima. Jadi terdapat perbedaan bermakna diantara lima 
kelompok sampel. Hasil perhitungan uji Kruskal-Wallis dengan program 
SPSS dapat dilihat pada lampiran 2. Data ringkasan hasil perhitungan dengan 
uji Mann-Whitney (α=0,05) dapat dilihat pada tabel 2. 
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Tabel 2. Ringkasan hasil perhitungan dengan uji Mann-Whitney (α=0,05) 
pada lima kelompok perlakuan 
 
  
  
Data Primer, 2010 
Keterangan : 
K : Kelompok kontrol, diberikan aquades 0,25 ml/20 g BB 
mencit peroral 
P1 : Kelompok perlakuan 1, diberikan 0,25 ml aspirin dosis 1 
mg/20gBB mencit dan 0,25 ml aquades peroral 
P2 : Kelompok perlakuan 2, diberikan 0,25 ml aspirin dosis 1 
mg/20gBB mencit + 0,25 ml kunyit dosis 10 mg/20gBB 
mencit peroral 
P3 : Kelompok perlakuan 3, diberikan 0,25 ml aspirin dosis 1 
mg/20gBB mencit + 0,25 ml kunyit dosis 20 mg/20gBB 
mencit peroral 
P4 : Kelompok perlakuan 4, diberikan 0,25 ml aspirin dosis 1 
mg/20gBB mencit + suspensi 0,25 ml antasid dosis 0,02 
ml/20gBB mencit peroral 
U hitung : nilai U hasil perhitungan 
U tabel : nilai U pada tabel dengan α=0,05; n=15; n2=15 
 
Kelompok Uhitung P Tingkat kemaknaan 
K-P1 
K-P2 
K-P3 
K-P4 
P1-P2 
P1-P3 
P1-P4 
P2-P3 
P2-P4 
P3-P4 
0,0 
7,5 
12,5 
6,5 
0,0 
0,0 
0,0 
7,5 
9,5 
6,5 
0,005 
0,221 
1,000 
0,155 
0,006 
0,005 
0,007 
0,221 
0,502 
0,155 
Bermakna 
Tidak bermakna 
Tidak bermakna 
Tidak bermakna 
Bermakna 
Bermakna 
Bermakna 
Tidak bermakna 
Tidak bermakna 
Tidak bermakna 
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Pada lima kelompok sampel terdapat perbedaan yang bermakna 
sehingga uji statistik dilanjutkan dengan uji Mann-Whitney. Berdasarkan hasil 
uji Mann-Whitney (α=0,05) terdapat perbedaan bermakna antara kelompok K 
dan P1, P1 dan P2, P1 dan P3, serta P1 dan P4. Sedangkan antara kelompok K 
dan P2, K dan P3, K dan P4, P2 dan P3, P2 dan P4, serta P3 dan P4 tidak 
terdapat perbedaan yang bermakna. 
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BAB V 
PEMBAHASAN 
 
 Berdasarkan data-data yang diperoleh dari hasil penelitian, uji statistik 
menunjukkan adanya pengaruh dari ekstrak kunyit (Curcuma domestica, val) 
terhadap gambaran histologis gaster mencit (Mus musculus) yang diinduksi oleh 
aspirin. Hal itu dapat diketahui dari hasil uji statistik Kruskal-Wallis dan Mann-
Whitney. 
Pada hasil uji statistik Kruskal-Wallis diperoleh hasil perbedaan bermakna, 
atau dengan kata lain terdapat perbedaan gambaran histologis gaster mencit pada 
seluruh kelompok perlakuan tanpa diketahui kelompok mana yang berbeda. 
Setelah dilanjutkan dengan uji statistik Mann-Whitney didapatkan hasil perbedaan 
yang bermakna antara kelompok K dan P1, antara kelompok P1 dan P2, antara 
kelompok P1 dan P3, antara kelompok P1 dan P4.  
Hasil ini dapat dijelaskan karena pada kelompok P1 diberi aspirin sebagai 
faktor agresif gaster, tanpa diberi faktor defensif gaster yang mengakibatkan 
kerusakan gaster. Hal ini sesuai teori dimana disebutkan bahwa aspirin 
menyebabkan kerusakan sawar (barier) mukosa gaster. Ada dua mekanisme 
patogenik utama kerusakan karena aspirin yang merupakan OAINS. Pertama 
adalah efek topikal yang menyangkut perubahan permeabilitas mukosa gaster dan 
kedua adalah efek sistemik yang menginhibisi COX-1. Hambatan pada COX-1 
dapat menyebabkan turunnya sintesa prostaglandin (Simadibrata, 2005). 
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Penurunan sintesa prostaglandin menyebabkan penurunan sekresi mukus dan 
bikarbonat epitel, aliran darah mukosa, dan proliferasi epitel (Wolfe et al., 1999). 
Selain mempunyai sifat menghambat prostaglandin, aspirin juga dapat 
meningkatkan produksi radikal bebas dan superoksida, serta dapat berinteraksi 
dengan adenililsiklase untuk mengubah konsentrasi cAmp selular (Katzung, 
1998). Pemakaian OAINS juga dapat menimbulkan kerusakan mikrovaskuler 
yang menyebabkan penurunan aliran darah. Selain itu juga meningkatkan ekspresi 
adhesi molekul dan perlekatan neutrofil pada epitel pembuluh darah dalam 
mikrosirkulasi gaster. Hambatan aliran darah yang terjadi dalam pembuluh darah 
ini menimbulkan iskemik mikrovaskuler dan pembentukan radikal bebas 
(Kusumobroto, 2003). Kadar puncak aspirin dalam darah dicapai dalam waktu 
sekitar 1-2 jam, sedangkan waktu paruhnya adalah 6-7 jam. Regenerasi epitel 
mukosa gaster berlangsung kurang lebih 3-4 hari. Alasan itulah yang 
menyebabkan peneliti memberikan aspirin selama 3 hari. Selain alasan tersebut 
pemberian aspirin selama 3 hari juga atas dasar penelitian sebelumnya, jadi 
penelitian ini merupakan lanjutan dari penelitian sebelumnya.  
Gambaran histologis gaster digolongkan menjadi normal, kerusakan 
ringan, dan kerusakan berat. Gambaran mikroskopis gaster dikatakan normal jika 
tidak terlihat adanya tanda-tanda gastritis ataupun ulkus. Pada kerusakan ringan, 
gambaran mikroskopis gaster mempunyai tanda-tanda gastritis ringan yaitu: 
adanya hiperemia, edema disertai sebukan sel-sel radang pada lamina propria, dan 
eksfoliasis. Pada kerusakan berat, gambaran mikroskopis gaster selain terdapat 
tanda-tanda gastritis juga terdapat tanda-tanda ulkus yaitu: adanya pelepasan 
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sebagian mukosa (yang melibatkan jaringan di bawah epitel), seluruh mukosa, dan 
bisa sampai pada tunika muskularis dengan atau tanpa terlihat tanda-tanda 
perdarahan. 
Pada kelompok K, dimana hanya mendapat aquades, didapatkan gambaran 
histologis sebagian besar sampel adalah normal, yaitu sebanyak 14 sampel dengan 
normal dan 1 sampel kerusakan ringan. Hal ini mungkin karena adanya variabel 
luar yang tidak bisa dikendalikan, seperti kondisi psikologis mencit, maupun 
kondisi awal gaster mencit. Mungkin selama digunakan dalam penelitian ini 
mengalami stress berat atau sebab lain yang tidak diketahui sehingga asam gaster 
mencit menjadi meningkat secara berlebihan. Penyebab lain mungkin juga karena 
kondisi awal gaster mencit yang sudah mengalami kerusakan baik gastritis 
maupun ulkus . 
Pada uji statistik antara P1 dengan P2 dan antara P1 dengan P3 terdapat 
perbedaan yang bermakna. Pada kelompok P2 dan P3 selain diberi aspirin yang 
juga diberi ekstrak kunyit (Curcuma domestica, val). Hal ini sama dengan 
penelitian Rafatullah et al. (1999), pemberian ekstrak kunyit dengan dosis 50 
mg/kgBB mencit dapat mencegah kerusakan histologis mukosa gaster mencit 
yang diinduksi indometasin. Peran aspirin sebagai faktor agresif akan dinetralkan 
dengan pamberian kunyit sebagai faktor defensif. Dalam hal ini ekstrak kunyit 
mempunyai 2 mekanisme. Pertama adalah mekanisme pencegahan kerusakan 
lebih lanjut. Kunyit mengandung zat-zat aktif yang dapat beraksi sebagai bloker 
reseptor histamin-2, pencegah penurunan Non Protein Sulf-Hydryl (NPSH) gaster, 
peningkat produksi mukus, dan peningkat enzim antioksidatif serum. Bloker 
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reseptor histamin-2 (H2R) dalam hal ini dilakukan secara langsung dan 
mekanismenya sama dengan obat H-2 bloker, seperti ranitidin. Inhibisi secara 
langsung H2R mensupresi histamin yang terinduksi oleh produksi cAMP. Inhibisi 
tersebut menyebabkan penurunan sekresi HCl karena H2 berpengaruh terhadap 
sekresi HCl oleh sel parietal (Rafatullah et al., 1999). Kedua adalah mekanisme 
perbaikan sel-sel yang telah rusak. Flavonoid, minyak atsiri, dan vitamin C yang 
terkandung di dalam kunyit berperan penting sebagai antioksidan yang dapat 
mencegah kerusakan seluler gaster. Glutation juga berperan penting pada 
kerusakan selular akibat penurunan NPSH gaster (Robert, 1983). Selain itu, grup 
fenol pada struktur kurkumin dapat mengeliminasi oksidan. Jenis oksidan yang 
dapat dieliminasi oleh kurkumin adalah radikal hidroksil, singlet oksigen, radikal 
superoksida, nitrogen dioksida, dan nitrit oksida. Kurkumin tidak hanya 
mereduksi stres oksidatif, tetapi meningkatkan serum antioksidatif, seperti 
superoksida dismutase, glutation peroksidase, dan glutation (Tariq et al., 1999).  
Adanya efek perlindungan ekstrak kunyit tersebut akan melindungi 
mukosa gaster mencit dari kerusakan akibat aspirin. Pada kelompok P2, yaitu 
kelompok yang mendapatkan pemberian aspirin dan ekstrak kunyit dosis 1 (10 
mg/20 gBB mencit peroral), didapatkan data bahwa 12 sampel dengan gambaran 
histologis normal, 3 sampel kerusakan ringan, dan tidak ada kerusakan berat. Pada 
kelompok P3, yaitu kelompok yang mendapatkan pemberian aspirin dan ekstrak 
kunyit dosis 2 (20 mg/20 gBB mencit peroral) dimana keseluruhan sampel yaitu 
14 sampel dengan gambaran histologis normal, 1 sampel kerusakan ringan, dan 
tidak ada kerusakan berat. Secara statistik data pada P2 dan P3 berbeda dengan P1 
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yang sebagian besar sampel mengalami kerusakan berat. Dengan demikian dapat 
dikatakan bahwa ekstrak kunyit (Curcuma domestica, val) dapat memberikan 
perlindungan terhadap kerusakan histologis gaster mencit yang diinduksi aspirin. 
Pada uji statistik antara kelompok P1 dan P4 juga menunjukkan perbedaan 
yang bermakna. Pada kelompok P4, yaitu kelompok yang mendapatkan 
pemberian aspirin dan antasid, didapatkan data 12 sampel dengan gambaran 
histologis normal, 1 sampel kerusakan ringan, dan 2 sampel kerusakan berat. Hal 
ini berarti bahwa antasid dapat memberikan perlindungan terhadap kerusakan 
histologis gaster mencit yang diinduksi aspirin. Hal ini sesuai dengan teori 
mengenai antasid yang berperan dalam meninggikan pH gaster dan sebagai 
astringen. Antasid tidak mengurangi volume HCl yang dikeluarkan gaster, tetapi 
peninggian pH akan menurunkan aktivitas pepsin. Karena mekanisme tersebut, 
antasid dapat melawan peran aspirin sebagai faktor agresif gaster, sehingga dalam 
kelompok P4 didapatkan data statistik berbeda dengan kelompok P1 yang 
sebagian besar sampel menunjukkan kerusakan berat. 
Pada hasil uji Mann-Whitney antara kelompok K dengan kelompok P2, 
antara kelompok K dengan kelompok P3, antara kelompok K dengan kelompok 
P4, antara kelompok P2 dengan kelompok P3, antara kelompok P2 dengan 
kelompok P4, antara kelompok P3 dengan kelompok P4 terdapat perbedaan yang 
tidak bermakna. Perbedaan yang tidak bermakna antara kelompok K dengan 
kelompok P2, antara kelompok K dengan kelompok P3, antara kelompok K 
dengan kelompok P4 menunjukkan bahwa ekstrak kunyit dan antasid dapat 
memberikan perlindungan terhadap kerusakan histologis gaster mencit mendekati 
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gambaran histologis kelompok kontrol. Sedangkan perbedaan yang tidak 
bermakna antara kelompok P2 dengan kelompok P4 dan antara kelompok P3 
dengan kelompok P4 menunjukkan bahwa ekstrak kunyit memberikan 
perlindungan terhadap kerusakan histologis gaster mencit yang diinduksi aspirin 
sebanding gambaran histologis gaster mencit yang diberi antasid. Dengan kata 
lain, ekstrak kunyit mempunyai pengaruh yang sebanding dengan efek yang 
ditimbulkan oleh antasid. Adapun perbedaan yang tidak bermakna antara 
kelompok P2 dengan kelompok P3 menunjukkan bahwa peningkatan pemberian 
dosis ekstrak kunyit pada penelitian tidak dapat meningkatkan pengaruh ekstrak 
kunyit dalam memberikan perlindungan terhadap kerusakan histologis gaster 
mencit yang diinduksi aspirin. Atau dengan kata lain, kemampuan ekstrak kunyit 
dosis 10 mg/20 gBB mencit peroral sebanding dengan ekstrak kunyit dosis 20 
mg/20 gBB mencit peroral dalam memberikan perlindungan terhadap kerusakan 
histologis gaster mencit yang diinduksi aspirin. 
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BAB VI 
SIMPULAN DAN SARAN 
 
A. Simpulan 
1. Pemberian kunyit (Curcuma domestica val.) dosis 10 mg/20gBB dan 20 
mg/20gBB secara peroral dapat mencegah kerusakan histologis mukosa 
gaster mencit (Mus musculus) yang diinduksi aspirin dengan p = 0,004. 
2. Peningkatan dosis kunyit (Curcuma domestica val.) menjadi 20 
mg/20gBB tidak dapat memberikan pencegahan lebih baik dibanding 
dengan dosis 10 mg/20gBB dalam mencegah kerusakan histologis mukosa 
gaster mencit (Mus musculus) yang diinduksi aspirin. 
3. Pemberian kunyit (Curcuma domestica val.) dosis 10 mg/20gBB dan 20 
mg/20gBB mempunyai efek sama dengan antasid dosis 0,02 ml/20gBB 
dalam mencegah kerusakan histologis mukosa gaster mencit (Mus 
musculus) yang diinduksi aspirin. 
 
B. Saran 
1. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut mengenai dosis kunyit (Curcuma 
domestica val.) yang lebih bervariasi sehingga dapat diketahui dosis 
efektif untuk mencegah kerusakan histologis mukosa mencit yang 
diinduksi aspirin. 
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2. Perlu dilakukan penelitian lebih lanjut mengenai kemampuan kunyit 
(Curcuma domestica val.) dalam mencegah kerusakan mukosa gaster 
dengan menggunakan parameter yang lain, misalnya dengan memeriksa 
pH gaster, mengukur kadar enzim gaster, dan sebagainya). 
 
 
 
 
